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A. Latar Belakang 
Pengobatan penyakit hati seperti sirosis, perlemakan hati, maupun hepatitis  
menimbulkan banyak masalah. Obat-obat yang biasa digunakan untuk penyakit ini, 
seperti interferron, ribavirin, penisilamin, dan golongan kortikosteroid lebih banyak 
menimbulkan efek samping dibandingkan manfaatnya (Luper, 1998). Misalnya 
interferron hanya memberikan respon 10-15% pada pasien hepatitis, sedangkan 
ribavirin yang dikombinasi dengan interferron memberikan respon 28-66%, namun 
kombinasi ini dapat menimbulkan efek samping seperti anemia hemolitik dan 
teratogenik (Patrick, 1999). Berdasarkan kenyataan ini, penderita hepatitis 
memerlukan pengobatan yang benar-benar efektif, yang mampu meminimalkan 
risiko efek samping maupun toksik mengingat pengobatannya dalam jangka 
panjang (Luper, 1998). 
Pengobatan konvensional untuk penderita penyakit hati dapat menyebabkan 
ketidaknyamanan pada sebagian pasien, sehingga masyarakat mulai beralih ke 
pengobatan herbal karena dianggap pengobatan ini lebih alami dan telah digunakan 
secara turun temurun selama berabad-abad (Modi, et al., 2007; Luper, 1998). 
Salah satu tumbuhan yang banyak digunakan oleh masyarakat Sulawesi 
Selatan sebagai obat tradisional untuk mengobati penyakit gangguan hati, seperti 
penyakit kuning dan hepatitis, adalah tumbuhan paliasa (Kleinhovia hospita Linn.). 
Rebusan daun paliasa mampu menurunkan SGPT (Serum Glutamic Pyruvic 
Transaminase dan SGOT (Serum Glutamic Oxaloacetic Transaminase) (Raflizar 
dkk., 2006).  
 Daun paliasa mengandung senyawa kimia saponin, cardenolin, bufadienol, 
dan antrakinon (Raflizar dkk., 2006), scopoletin, keampferol, quercetin, serta 
senyawa sianogenik (Philippine Medicinal Plants  2010). Hasil temuan Li, et al. 
(2009), daun paliasa mengandung triterpenoid sikloartan. 
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  Seperti paliasa, madu juga merupakan salah satu bahan alam yang sering 
digunakan sebagai obat tradisional (Erguder, et al., 2008). Madu mengandung 
fruktosa, glukosa, dan senyawa yang berfungsi sebagai antioksidan, seperti 
senyawa fenolik, chrysin, pinobanksin, vitamin C, katalase dan pinocembrin (Lei, 
et al., 2000; Nagai, et al., 2006), dan senyawa flavonoid seperti luteolin, quersetin, 
apigenin, fissetin, kaempferol, isorhamnetin, acacetin, tamarixetin, chrysin, dan 
galangin (Erguder, et al., 2008). Madu mampu mengobati berbagai penyakit, 
termasuk untuk mengobati gangguan penyakit hati. Menurut Erguder, et al. (2008), 
madu bermanfaat dalam pencegahan kerusakan hati akibat gangguan saluran 
empedu, sedangkan hasil penelitian Mahesh et al. (2009) menunjukkan bahwa 
madu India mampu melindungi hati terhadap kerusakan oksidatif dan dapat 
digunakan sebagai hepatoprotektor yang efektif terhadap kerusakan hati akibat 
induksi parasetamol. Demikian pula hasil penelitian Halawa, et al. (2009) yang 
menyimpulkan bahwa madu dapat memodulasi kerusakan sel hati dan ginjal tikus 
yang diinduksi timbal. Oleh karena itu, seperti paliasa, madu juga diasumsikan 
mampu mencegah kerusakan hati.  
Untuk meningkatkan kandungan gizi dari madu, biasanya lebah penghasil 
madu diberi pakan tambahan dalam bentuk air gula yang dicampur dengan bahan 
lain yang mengandung gizi yang diinginkan (Rismunandar,1996). Pemberian pakan 
tambahan sebagai stimulan yang dicampur dengan wortel, apel, ginseng, dan kol 
telah dilakukan di Rusia.  
 Berdasarkan uraian di atas, maka dapat dilihat adanya kesinergisan antara 
daun paliasa dan madu, sehingga timbul pemikiran untuk memproduksi madu sari 
paliasa secara alami yang diperoleh dari lebah madu (Apis mellifera L.) yang diberi 
pakan tambahan berupa campuran air gula dengan rebusan daun paliasa. Dengan 
mengkonsumsi pakan tambahan ini, diharapkan lebah akan menghasilkan madu 
yang mengandung selain senyawa dari madu itu sendiri, juga mengandung senyawa 
dari daun paliasa, sehingga madu yang dihasilkan (disebut madu sari paliasa) dapat 
mencegah serta mengobati penyakit hati yang lebih baik dari daun paliasa sendiri 
maupun dari madu sendiri, karena pada madu sari paliasa yang dihasilkan ada efek 
sinergi antara daun paliasa dan madu. Unuk mengetahui efektivitas madu sari 
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paliasa dalam mencegah (hepatoprotektif) dan memperbaiki sel hati 
(hepatoregeneratif), maka dilakukan uji histopatgologi menggunakan hewan uji 
tikus putih (Rattus norvegicus).  
 
 
B. Rumusan Masalah 
       Berdasarkan latar belakang yang telah dikemukakan di atas, beberapa 
masalah yang dapat dirumuskan adalah : 
1. Apakah lebah yang diberi pakan tambahan campuran air gula dengan air 
rebusan daun paliasa dapat menghasilkan madu yang mengandung komponen  
paliasa (madu sari paliasa). 
2. Apakah madu sari paliasa mampu menurunkan kadar SGPT dan SGOT tikus 
putih yang diinduksi dengan CCl4 
3. Apakah madu sari paliasa mampu mencegah kerusakan sel hepatosit 
(hepatoprotektif) tikus putih yang diinduksi dengan CCl4 
4. Apakah madu sari paliasa mampu mengembalikan struktur normal sel hepatosit 
(hepatoregeneratif) tikus putih yang mengalami gagal hati akibat CCl4 
 
 
C. Tujuan Penelitian 
1.    Tujuan umum 
Tujuan umum dari penelitian ini adalah untuk mengetahui kemampuan 
madu sari paliasa terhadap perbaikan fungsi hati tikus putih akibat CCl4. 
 
2.   Tujuan khusus 
a. Menentukan komponen kimia madu yang dihasilkan oleh lebah yang diberi 
pakan campuran air gula dan air rebusan daun paliasa 
b. Mengukur derajat kerusakan hati tikus  putih dengan indikator  enzim hati 
SGPT dan SGOT 




d. Mengujii efek hepatoregeneratif madu sari paliasa pada tikus putih yang 
diinduksi CCl4 
 
D.   Hipotesis 
1. Terdapat komponen kimia daun paliasa di dalam madu sari paliasa yang 
dihasilkan oleh lebah yang diberi pakan rebusan daun paliasa. 
2. Ada pengaruh madu sari paliasa terhadap penurunan kadar SGPT dan SGOT 
pada tikus.  
3. Madu sari paliasa mampu berfungsi sebagai  hepatoprotektif.  
4. Madu sari paliasa  mampu berfungsi sebagai hepatoregeneratif.  
 
E.  Manfaat Penelitian 
1. Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi efek madu sari paliasa 
terhadap kerusakan hati tikus yang diinduksi dengan CCl4.  
2. Dengan diketahui kandungan aktif dari madu sari paliasa, diharapkan dapat 
memberikan alternatif obat pilihan bagi penderita gangguan hati 
3.  Untuk perkembangan obat tradisional asli Indonesia 
 
 
II. METODOLOGI PENELITIAN 
A. Alat-alat yang Digunakan 
Alat-alat yang digunakan dalam penelitian ini adalah kain flanel, kamera,  
mikroskop, millipore, panci, tempat pakan tambahnan, seperangkat alat HPLC 
(High Performance Liquid Chromatography), seperangkat alat kromatografi lapis 
tipis, microtome, oven, pH meter, pipet, spuit, termometer, timbangan analitik, 
timbangan digital, timbangan hewan, viskometer Brookfield, dan alat-alat gelas 
yang biasa digunakan di laboratorium. 
 
B. Bahan-bahan yang Digunakan 
Bahan-bahan yang digunakan dalam penelitian ini adalah air suling, 
alkohol, daun paliasa, eosin, eter, gula pasir, hematoxilin, karbon tetraklorida, 
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koloni lebah Apis mellifera yang terdiri atas tujuh sisiran, metanol absolut, minyak 
kelapa, parafin, plat KLT 60 F254, pereaksi SGOT dan SGPT, serta xylene. 
 
C. Cara Kerja 
 Penelitian dilakukan dalam dua tahap. Tahap I memproduksi madu sari 





1. Produksi madu sari paliasa (Tahap I)   
- Disiapkan empat buah koloni lebah yang seragam. Masing-masing koloni 
terdiri atas tujuh sisiran lebah. 
- Tiap koloni diberi pakan tambahan berupa campuran rebusan daun paliasa 
dan air gula sebagai berikut : 
 Koloni  I diberi pakan campuran 300 g air suling dan 450 g air gula 
(tanpa paliasa). 
 Koloni II diberi pakan  campuran 300 g rebusan daun paliasa konsentrasi 
20%b/v dan 450 g air gula. 
 Koloni III diberi pakan campuran 300 g rebusan daun paliasa konsentrasi 
40%b/v dan 450 g air gula. 
 Koloni IV diberi pakan : campuran 300 g rebusan daun paliasa 
konsentrasi 60%b/v dan 450 g air gula.  
- Pemberian pakan dilakukan tiga kali seminggu selama tiga minggu.  
- Setelah tiga minggu pemberian pakan, madu yang dihasilkan oleh masing-
masing koloni lebah dipanen tanpa merusak sarang lebah.. 
- Setelah pemanenan, lebah diistirahatkan selama satu minggu. Kemudian 
perlakuan ini diulang kembali  dengan cara yang sama sebanyak tiga kali. 
- Madu yang dihasilkan disebut madu sari paliasa (MSP). Madu yang 
dihasilkan oleh koloni I disebut MSP (A), koloni II disebut  MSP (B), koloni 




2. Analisis madu sari paliasa   
Terhadap masing-masing MSP yang dihasilkan dilakukan pemeriksaan 
organoleptis, meliputi warna, aroma serta rasa; dan dilakukan pula uji 
karakteristik madu meliputi pH, kadar air, dan viskositas.  
Untuk mengetahui kandungan kimia dari madu sari paliasa, dilakukan 
pengujian secara kualitatif menggunakan pereaksi kimia, dan kromatografi 





3. Uji efektivitas madu sari paliasa (Tahap II) 
a. Penyiapan hewan uji.  
Disiapkan 290 ekor tikus putih. Lima ekor tikus dibiarkan tanpa perlakuan, 
lima ekor tikus diberi CCl4 tanpa perlakuan lain, 140 ekor tikus digunakan 
untuk uji hepatoprotektif, dan 140 ekor tikus sisanya digunakan untuk uji 
hepatoregeneratif.  
Pada uji hepatoprotektif dan hepatoregeneratif, tikus-tikus tersebut 
diberikan perlakuan sebagai berikut :  
1. Air suling  
2. Rebusan daun paliasa 10% 
3. Campuran larutan madu 10% dan rebusan daun paliasa 10% sama 
banyak 
4. MSP (A)   
5. MSP (B) 
6. MSP (C) 
7. MSP (D)  
Setiap pemberian perlakuan dilakukan melalui oral dengan dosis masing-
masing 2 ml/200 g BB tikus. 
 Untuk uji hepatoprotektif, CCl4 diberikan setelah seluruh kelompok diberi 




Masing-masing tikus tanpa perlakuan sama sekali dibius dengan eter dan 
diambil darahnya untuk pengujian SGPT dan SGOT, kemudian diambil hatinya 
untuk pemeriksaan histopatologi. Untuk tikus yang diberi CCl4 tanpa 
perlakuan, 24 jam setelah diberi CCl4 secara intraperitonial dengan dosis          
1 ml/kg BB, tikus dibius dengan eter dan diambil darahnya untuk pengujian 






b. Uji efek hepatoprotektif  
 Tiga puluh lima ekor tikus yang telah disiapkan dibagi menjadi tujuh 
kelompok secara acak. Masing-masing kelompok yang terdiri atas lima ekor 
tikus diberikan satu perlakuan tertentu.  
Pemberian perlakuan dilakukan setiap hari selama satu minggu. Satu hari 
setelah masa pemberian perlakuan selesai, tikus pada masing-masing kelompok 
diambil darahnya untuk pengujian SGPT dan SGOT, kemudian tikus diberi 
CCl4 (dalam minyak kelapa sama banyak) secara intraperitonial dengan dosis   
1 ml/kg BB. Setelah 24 jam, tikus dibius dengan eter dan diambil darahnya 
kembali untuk pengujian SGPT dan SGOT, lalu diambil hatinya untuk 
pemeriksaan histopatologi. Prosedur yang sama diterapkan pada kelompok 
tikus lainnya dengan masa pemberian perlakuan selama 2 minggu, 3 minggu, 
dan 4 minggu. 
 
c. Uji efek hepatoregeneratif.  
Tiga puluh lima ekor tikus yang telah disiapkan dibagi menjadi tujuh 
kelompok secara acak. Masing-masing kelompok yang terdiri atas lima ekor 
tikus diberi CCl4 secara  intraperitonial  dengan dosis 1 ml/kg BB. Setelah 24 
jam, tikus-tikus tersebut diberikan perlakuan tertentu. Pemberian perlakuan 
dilakukan setiap hari selama satu minggu. Satu hari setelah masa pemberian 
perlakuan selesai, tikus pada masing-masing kelompok dibius dengan eter dan 
diambil darahnya untuk pengujian SGPT dan SGOT, lalu diambil hatinya untuk 
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pemeriksaan histopatologi. Prosedur yang sama diterapkan pada kelompok 
tikus lainnya dengan masa pemberian perlakuan selama 2 minggu, 3 minggu, 
dan 4 minggu. 
 
d. Pemeriksaan histopatologi.  
Setelah dibedah, hati tikus dimasukkan dalam wadah yang berisi 
formalin. Kemudian, di-embedding di dalam parafin panas dan dibiarkan 
membeku. Setelah membeku, preparat hati dibuat menjadi slide menggunakan 
microtome. Slide dikeringkan di oven pada suhu 60
o
C selama 24 jam. Parafin 
pada slide dihilangkan dengan merendam slide dalam cairan xylene sehingga 
siap untuk diwarnai dengan pewarnaan eosin-hematoxilin. Eosin akan 
memberikan warna merah pada membran sel, sedangkan hematoxylin akan 
memberikan warna biru-ungu pada inti sel. Pewarnaan ini akan memperjelas 
struktur berbagai jenis sel yang ada di dalam jaringan hepatosit hati. 
Pengamatan dan pengambilan gambar histologis dilakukan di bawah 
mikroskop. 
 
D. Rencana Pengolahan dan Analisis Data 
Penelitian ini menggunakan rancangan acak lengkap (randomize completely 
design). Tahap I terdiri atas 4 perlakuan, yaitu pemberian pakan tambahan dengan 
kandungan paliasa masing-masing 0%, 20%, 40%, dan 60% yang diberikan pada 
koloni lebah yang berbeda. Setiap perlakuan diulang 3 kali. Tahap II terdiri atas 7 
kelompok yang diberi perlakuan, masing-masing untuk uji efek hepatoprotektif dan 
hepatoregeneratif dengan satuan percobaannya adalah tikus putih. Selain itu 
terdapat juga dua kelompok tanpa perlakuan. Setiap kelompok terdiri atas lima 
ekor tikus sebagai ulangan.  Analisis dilakukan secara terpisah untuk pemberian 
perlakuan selama 1 minggu, 2 minggu, 3 minggu, dan 4 minggu.   
Untuk mengetahui apakah perlakuan-perlakuan tersebut memberi pengaruh 
yang nyata atau tidak terhadap variabel-variabel kuantitatif yang diukur, digunakan 
analisis ragam (Analysis of variance/ANOVA). Jika hasilnya menyatakan bahwa 
perlakuan berpengaruh nyata, analisis dilanjutkan dengan uji Duncan untuk 
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mengetahui perbedaan pengaruh antar perlakuan. Untuk variabel kualitatif, analisis 
dilakukan secara diskriptif. 
 
E. Etika Penelitian 
Penelitian ini menggunakan hewan uji tikus yang akan dimatikan, karena 
akan diambil hatinya. Untuk itu, sebelum penelitian dilakukan, terlebih dahulu 
dimintakan izin atau persetujuan dari komisi etik penelitian biomedik Fakultas 
Kedokteran Universitas Hasanuddin, dan hewan diperlakukan secara manusiawi.  
 
F. Kontrol Kualitas Data 
Untuk memastikan bahwa sampel yang digunakan dalam pengujian adalah 
benar daun paliasa, maka sebelumnya dilakukan determinasi terhadap tanaman 
paliasa. Demikian pula alat-alat yang akan digunakan untuk menentukan 
komponen kimia madu sari paliasa, dan untuk mengukur SGPT dan SGOT, serta 
untuk uji hepatoprotektif dan hepatoregeneratif sebelum digunakan dikalibrasi 
terlebih dahulu, sedangkan tikus putih sebelum digunakan, dipelihara terlebih 
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